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PROLOGO

La investigacion en Ciencias de la Salud es un compromiso con la comprension de aque-
llo que afecta al ser humano en relacion a su salud. Este libro recopila los esfuerzos realiza-
dos por investigadores, docentes y estudiantes, de la Facultad de Medicina de la UNNE.

En sus paginas se ha volcado el nuevo conocimiento generado en Medicina, Kinesiologia
y Enfermeria como una travesia que inicié en la pregunta de investigacion, la bisqueda de
los antecedentes, el disefo del estudio, su puesta en marcha para luego transformar datos
crudos en descubrimientos significativos.

Cada trabajo representa una puerta abierta al conocimiento, innovacion y progreso,
mostrando simultaneamente la pasion y el interés cientifico de aquellos que comparten sus
resultados.

Por ello invito a todos los profesionales de la salud, investigadores, docentes y estudian-
tes a recorrer sus paginas donde hallaran informacion relevante y probablemente nuevos in-
terrogantes que ayuden a iniciar otros caminos de investigacion.

Quiero expresar mi sincero agradecimiento a los investigadores que desinteresadamen-
te decidieron compartir sus trabajos, seguramente inspiraran a otros.

Dra. Viviana Navarro:
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CONSUMO DE ANTIBIOTICOS EN AFILIADOS DE UN INSTITUTO DE
SEGURIDAD SOCIAL, CORRIENTES-CHACO 2021

Andrea Verdénica Ruchinsky *, Maria Teresa Rocha **, Sergio Daniel Morales **, Rocio Pacla Cardozo ***,
Antola Lorena dos Santos **, Isabel Hartman **.

RESUMEN

Objetivo: analizar el consumo ambulatorio de antibidticos (ATB) en un instituto de seguridad social, durante los 6
primeros meses del afio 2021. Estudio observacional, descriptivo, correlacional; de utilizacién de medicamentos.
Se seleccionaron los farmacos pertenecientes al Grupo J01 (antibacterianos de uso sistémico) de la clasificacion
Anatomo Terapéutica Quimica (ATC-2021), tanto monofarmacos como asociaciones racionales a dosis fijas. Va-
riables analizadas: edad, sexo, subgrupo terapéutico, ATB de acuerdo a clasificacion AWaRe de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) y dosis prescripta. Para cuantificar el consumo se utilizé las DHD o numero de dosis
diarias definidas (DDD) de ATB sistémicos por 1.000habitantes por dia, metodologia estandarizada y recomen-
dada por la OMS. Se dispensaron 3142 ATB, 54% correspondié al sexo femenino; edad promedio: 42 afios + 19
afios; rango: 0-87 afios. De acuerdo a la clasificacion AWaRe se prescribieron 59,8% de ATB de “acceso” y
40,2% de “vigilancia”. La mayoria pertenecia al grupo betalactamicos (46,2%), macrélidos (24,8%) y fluoroquino-
lonas (12,7%). Se observé un consumo potencial de 11,54DHD; es decir, 11 cada 1000 afiliados de la institucion
recibieron 1DDD de ATB sistémicos. Los mas prescriptos fueron amoxicilina asociado a acido clavulanico
(DHD=2.49), azitromicina (DHD= 2,21), amoxicilina (DHD=1,29), claritromicina (DHD=0,78) y ciprofloxacina
(DHD=0,64). Los datos obtenidos permitieron detectar una sobreutilizacion de amoxicilina asociada a un inhibi-
dor de betalactamasa en nuestra provincia donde no hay datos que demuestren resistencia al uso de amoxicili-
na como monofarmaco. Este tipo de cuestiones identifican puntos focales donde se hace necesario intervenir
para lograr un uso 6ptimo de los ATB.

Palabras claves: Antibioticos, Utilizacién de Medicamentos, Seguridad Social.

SUMMARY

Objective: to analyze the ambulatory consumption of antibiotics (ATB) in a social security institute, during the first
6 months of 2021. Observational, descriptive, correlational study; of use of drugs. Were selected the drugs be-
longing to Group JO1 (antibacterials for systemic use) of the Anatomical Therapeutic and Chemical classification
(ATC 2021), both monodrugs and rational associations at fixed doses. Variables analyzed: age, sex, therapeutic
subgroup, ATB according to AWaRe classification of the World Health Organization (WHO) and prescribed dose.
To quantify the consumption, DHD or number of defined daily doses (DDD) of systemic ATB per 1,000 inhabi-
tants per day was used, a standardize methodology recommended by the WHO. Were dispensed 3142 ATBs,
54% corresponded to the female sex; average age 42 years *19years; range: 0-87 years. According to the
AWaRe classification, 59,8% of ATB were prescribed for "access™ and 40,2% for “watch”. Most belonged to the
penicillin group (46,2%), macrolides (24,8%) and fluoroquinolones (12,7%). A potential consumption of
11,54DHD was observed, that is 11 per 1000 affiliates of institution received 1 DDD of systemic ATB. The most
prescribed were amoxicillin associated with clavulanic acid (DHD=2.49), azithromycin (DHD=2,21), amoxicillin
(DHD=1,29), clarithromycin (DHD=0,78) and ciprofloxacin (DHD=0,64). The data obtained made it possible to
detect an overuse of amoxicillin associated with a beta-lactamase inhibitor in our province where there are no da-
ta showing bacterial resistance to the use of amoxicillin as a monodrug. These types of issues identify focal
points where it is necessary to intervene to achieve optimal use of ATB.

Keywords: antibiotics- drug utilization- social security

INTRODUCCION

Los antibiéticos (ATB) son agentes farmacolégicos utilizados con fines profilacticos o terapéuticos
tanto en humanos, animales y plantas. Sin embargo, su uso indiscriminado ha generado un aumento
en la resistencia antibidtica, lo que a su vez lleva a tasas mas altas de fallo terapéutico con el uso de
las terapias antibiéticas empiricas LT exposicion innecesaria a los ATB incrementa el riesgo de
desarrollar eventos adversos e interacciones medicamentosas, adquirir sobreinfeccion por otros pa-
togenos (microorganismos multirresistentes [MMDR], hongos y el desarrollo de infeccion
por Clostridium difficile), e incrementa los costos asistenciales; también produce un impacto negati-
vo no sélo en el paciente que los recibe, sino también en el ecosistema al desarrollar MMDR. Se es-
tima que para el 2050, mas de 100 millones de personas moriran por infeccion por MMDR como cau-
sa atribuible, por encima del cancer ¥

Ante tal escenario, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), ya en 1985 report6 que “el uso ra-
cional de medicamentos requiere que el paciente reciba la medicacion apropiada a su necesidad cli-
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nica en las dosis correspondientes con sus requerimientos individuales, por un periodo adecuado de
tiempo y al menor costo para él y su comunidad . Luego el afio 2001 defini6 el uso apropiado de
antimicrobianos como el uso costo-efectivo de estos agentes, maximizando su uso terapéutico, mien-
tras se minimiza tanto los efectos téxicos de la droga como el desarrollo de resistencia . Posterior-
mente en el 2017, introdujo la herramienta de categorizacién Acceso, Vigilancia y Reserva (AwaRe)
para fomentar la optimizacién de la administracion de ATB y combatir la resistencia a los antimicro-
bianos. Los agrup6 en tres categorias: Acceso, Vigilancia y Reserva, segun su perfil terapéutico y de
resistencia ©®" De este modo, la clasificacion AwaRe brinda un marco de seleccién para crear o ac-
tualizar las lista de medicamentos esenciales nacionales y los esfuerzos encaminados a reforzar las
cadenas de suministro farmacéuticas, los mecanismos de reembolso, financiacion y sistemas de
gestién que garanticen el abastecimiento de antimicrobianos asequibles y culturalmente aceptables
en todos los niveles asistenciales. La escasez o el desabastecimiento de los tratamientos de primera
linea conducen a menudo, al uso indebido de los ATB de amplio espectro y de otros antimicrobianos,
lo que contribuye al surgimiento de la farmacorresistencia ©"

Los ATB del grupo de acceso se definen como tratamientos prioritarios recomendados como op-
ciones de primera y segunda eleccién para infecciones comunes que deberian estar disponibles y
asequibles en todos los paises. El grupo vigilancia o control contiene ATB de amplio espectro con un
mayor potencial de resistencia que se recomiendan para un namero limitado y especifico de indica-
ciones. El grupo reserva incluye ATB para infecciones multirresistentes que deben tratarse como op-
ciones de altimo recurso en pacientes y entornos muy especificos. Para reducir el uso de ATB del
grupo Vigilancia y Reserva, el Decimotercer Programa General de Trabajo 2019-2023 de la OMS ha
adoptado el siguiente objetivo que debe alcanzarse para 2023: al menos el 60 % del consumo nacio-
nal de ATB debe ser del grupo Acceso

A través de los estudios de utilizacién de medicamentos (EUM), se puede analizar la comerciali-
zacion, distribucion, prescripcion y uso de medicamentos en una sociedad, con un acento especial
sobre las consecuencias médicas, sociales y econémicas resultantes. Comprenden la prescripcion,
dispensacion e ingesta de medicamentos, y son la principal herramienta que puso a disposicion la
OMS para detectar la mala utilizacion, identificar los factores responsables, diseiiar intervenciones
efectivas de mejora, y evaluar los logros de esas intervenciones®. Pueden clasificarse en funcion de
si su objetivo es obtener informacién cuantitativa (cantidad de medicamento vendido, prescrito, dis-
pensado o consumido) o cualitativa (calidad terapéutica del medicamento vendido, prescrito, dispen-
sado o consumido) ©
Objetivo general:

Analizar el consumo ambulatorio de antibidticos en un instituto de seguridad social, durante los 6
primeros meses del afio 2021,

Objetivos particulares:

Caracterizar la poblacién en estudio acorde a la edad y sexo.

Determinar la frecuencia de consumo de los subgrupos terapéuticos en funcién de los grupos etarios.
Cuantificar el consumo y determinar la DHD (Dosis Diaria Definida x 1000 habitantes por dia) de los
distintos antibiéticos.

Establecer el grado de relacién entre la DHD de los antibiéticos y el sexo de los afiliados.

Identificar los antibiéticos més prescriptos y determinar la evolucién mensual de consumo de la DHD.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6é un estudio observacional, descriptivo, correlacional y transversal, de utilizacién de me-
dicamentos, para conocer el consumo de ATB ambulatorios en un Instituto de Seguridad Social de
nuestra regién, que cuenta con farmacia propia y una poblaciéon aproximada de 12.000 afiliados. Se
analizaron las dispensas realizadas durante el primer semestre del afio 2021, que cumplieron con los
siguientes criterios de inclusién: dispensas de medicamentos de accion sistémica, que contenian
ATB como como monofarmaco o en asociacioén a dosis fijas (ADF) racionales, pertenecientes a la ca-
tegoria JO1 de la Clasificacion Anatomo Terapéutica y Quimica (ATC) de los medicamentos propues-
ta por la oms®, que se administran por via enteral o parenteral. Se excluyeron ATB de administra-
cién topica.
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Las variables de anclaje fueron: edad, sexo; subgrupo terapéutico, antibiético de acuerdo a clasi-
ficacion AWaRe de la OMS y dosis prescripta. Se defini6 como monofarmaco a toda presentacion
comercial que contenia un solo principio activo en una sola unidad de presentacién. Se definié como
ADF a aquella presentacion comercial que contenia dos 0 mas principios activos en una sola unidad
de presentaciéon. En la presente investigacion sélo se consideraron las ADF racionales acorde a la
clasificacion de Laporte, citada por Figueras ©’

Para cuantificar el consumo se utiliz6 la Dosis Habitantes Dia (o0 DHD), parametro que proporcio-
na una idea aproximada del volumen de poblacion tratada diariamente con una dosis habitual de un
determinado farmaco. El mismo se calcula a partir de la Dosis Diaria Definida (DDD) por 1000 habi-
tantes y por dia. La DDD es la dosis media por dia de un farmaco usado para su principal indicacion
en adultos. Esta es la metodologia estandarizada y recomendada por la OMS para realizar este tipo
de estudios®. Por ejemplo, el dato de 10 DDD/1000 habitantes/dia indica que 10 de cada 1000 habi-
tantes, en promedio, estuvo expuesto o recibié un farmaco diario. En el presente estudio se realiz6
dicho calculo utilizando la herramienta de consumo de antimicrobianos (The Antimicrobial Consum-
ption Tool- AMC Tool), desarrollada por el Centro Europeo para la Prevencion y el Control de Enfer-
medades (ECDC), la cual calcula el consumo utilizando la clasificacién ATC y las DDD del sistema
ATC / DDD desarrollado por el Centro Colaborador de la OMS para la Metodologia de Estadisticas
de Medicamentos ©

Los datos fueron cargados en una base de datos Excel 2013 y analizados mediante estadistica
descriptiva, utilizando el programa el Epi Info 7, estimandose la media y su desvio estandar (DE) pa-
ra las variables numéricas y proporciones para las variables categoéricas con su IC 95%. Para estimar
diferencias entre variables numéricas se utiliz6 el test de student y se consider6 significativo valores
de p<0,05.

RESULTADOS

Se registraron un total de 3142 dispensas, 54% correspondio al sexo femenino. La media de edad
fue de 42 afios = 19 afios; rango: 0-87 afios. De acuerdo a la clasificacion AWaRe de la OMS se
prescribieron 59,8% de ATB de “acceso” (IC95% 61,1%-64,5%) y 40,2% de “vigilancia o control”
(IC95% 35,4%-38,8%), cuyas DHD se describen en la tabla 1 conjuntamente con las caracteristicas
de los pacientes incluidos en el estudio.

Tabla 1: CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES

Caracteristica Promedio DE Min Max
Edad (en afios) 42 19 0 87
Sexo Femenino n % - -
1702 54
Afiliados de Afiliados de
Sexo Femenino Sexo Masculino
% %
Total de ATB dispensados n=
3142 54,17 45,83
Acceso (n=1881) 54,55 45,45
Vigilancia o control (n=1261) 53,61 46,39
Cuantificacion del consumo Valorde Test uti-
P lizado
DHD ATB Acceso 3,87 2,85 <0,01 Ttest
DHD ATB Vigilancia 2,63 2,19

Los subgrupos terapéuticos mas frecuentes fueron los betalactamicos, seguidos por los macroli-
dos y las fluoroquinolonas tal como se aprecia en la figura 1, predominando el uso de ATB en los
grupos de 45 a 64 afios y de 16 a 44 arios.

Los grupos farmacoldgicos pertenecientes a la categoria “acceso” de la clasificacion de la OMS
estan coloreados de verde, y los grupos pertenecientes a la categoria de “vigilancia o control” estan
en tonos amarillos. Aclaracién: en el grupo tetraciclina minociclina y limeciclina pertenecen al grupo
vigilancia de la clasificacién AWaRe
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Figura 1: FRECUENCIA DEL USO DE ANTIBIOTICOS POR GRUPOS DE EDAD, DE ACUERDO A LOS
SUBGRUPOS TERAPEUTICOS, PRIMER SEMESTRE, ANO 2021

> a 65 afios 151 84 4713
45 a 64 afos 544 376 193 56 62 38
16 a 44 afios 520 258 156 141 58 54
6 a 15 afios 127 3®B1&
3abafios 5716

<a?2afios 53183

Betalactamicos (46,2%) Macroélidos (24,8%) Fluoroquinolonas (12,7%)
Tetraciclinas (6,9%) Sulfamidas (5,2%) Otros antibacterianos (4,2)

Antimicobacterias

El consumo total fue de 11,58 DHD, lo que significa que en promedio, 11 de cada 1000 afiliados
de la institucion recibieron una DDD de ATB en los 6 meses de estudio. Acorde a la clasificacion de
la OMS la DHD de los ATB de acceso fue de 6,72 y la de los ATB de vigilancia la DHD fue de 4,82.
La distribucion del consumo fue diferente segun el sexo en cada uno de los grupos, siendo la dife-
rencia estadisticamente significativa (p<0,001).

Teniendo en cuenta los principios activos, los cinco ATB mas prescriptos fueron amoxicilina aso-
ciado a &cido clavulanico (DHD=2,49), azitromicina (DHD= 2,21), amoxicilina (DHD=1,29), claritromi-
cina (DHD=0,78) y ciprofloxacina (DHD=0,64). En la figura 2 se muestra la evolucién mensual de las
DHD de los distintos ATB. Obsérvese que en general, las DHD de los diferentes farmacos fueron
aumentando gradualmente mes a mes, a excepcion de las DHD de los macroélidos que se incremen-
taron abruptamente durante los meses de mayo y junio, llegando a sobrepasar las DHD de las peni-
cilinas.

Figura 2: EVOLUCION MENSUAL DE LAS DHD DE LOS ANTIBIOTICOS MAS PRESCRIPTOS

0,56
0,49
0,34
0,29 = 0.28 0,29
- 0,26 '
= 0,24 023
— 0,20
0,18 17 -
oy 0,15 e 242 gl 0,14
0,10 0,11 0,11 : 0,11 0,10
0,07
enero febrero marzo abril mayo junio
==g== Amoxicilina+ac clavulanico ® Azitromicina Amoxicilina
®  Claritromicina Ciprofloxacina

Los farmacos coloreados en verde pertenecen a la categoria de ATB de acceso y los coloreados
en amarillo, a la categoria de vigilancia segun la clasificacion de la OMS.

DISCUSION

De acuerdo a nuestros hallazgos, se observé una mayor frecuencia de consumo de ATB en afilia-
das del sexo femenino, coincidente con el estudio realizado por Serna (10, quien demostré que las
mujeres tienen una mayor probabilidad de recibir una prescripciéon de ATB que los hombres. Datos
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similares fueron observados en un metaanalisis " en el que se demostré que las mujeres tenian un
27% mas de probabilidades de recibir una receta de ATB que los hombres. Esta diferencia podria
deberse a la mayor frecuencia con que las mujeres consultan a los servicios de salud "® " Cuando
estratificamos por grupos etarios, encontramos que el rango comprendido entre los 16 a 64 afos tu-
vo la mayor diferencia en el consumo de ATB, las mujeres recibieron DHD mas altas que los hom-
bres, datos que coinciden con el metaanalisis citado previamente ‘", donde se utilizaron ATB para
tratar las infecciones del aparato respiratorio y urinario.

En este estudio se encontr6 una mayor proporcién en la dispensa de ATB del grupo Acceso de
clasificacion AWaRe de la OMS ligeramente por debajo de la meta propuesta para el afio 2023 que
busca que el 60% de los ATB utilizados correspondan a este grupo, resaltando que esta herramienta
constituye un medio de apoyo para las actividades de monitorizacion de estos medicamentos y las
actividades de optimizacion de los antimicrobianos; y ofrece recomendaciones sobre cuando emplear
los ATB de cada categoria® .

Los datos de consumo encontrados muestran una DHD de 11,58 para un periodo de 6 meses. En
un estudio realizado en 8 paises Latinoamericanos, se encontr6 que el pais de mayor consumo de
ATB fue Argentina con 16.64 DHD, siendo los subgrupos terapéuticos mas consumidos en orden de
frecuencia las penicilinas, macrélidos-lincosamidas, y quinolonas similar a nuestros hallazgos s ya
los descriptos por otros autores 1

Teniendo en cuenta los principios activos, en la presente investigacion predominé el consumo de
amoxicilina asociada a &cido clavulanico con un valor de DHD de 2.49, a diferencia del estudio reali-
zado por Aza Pascual Salcedo y cols "® que lo describe como el segundo principio activo mas utili-
zado en Zaragoza, pero con un valor similar de DHD (2,23). En otro estudio realizado en nuestro pais
en el afio 2018 por Boni y cols ' también describieron a la amoxicilina como el primer principio acti-
vo mas consumido pero con una DHD de 3,64, superior a la de Aza Pascual y a nuestros hallazgos.
Esto podria indicar una sobreutilizacion de amoxicilina asociada a 4cido clavulanico, que si bien es
una ADF racional y se justifica su utilizacién en casos de resistencia a amoxicilina, no encontramos
datos relacionados con resistencia en nuestra regién "> . Por lo tanto, para evitar la sobreutilizacion
de esta ADF de amplio espectro en situaciones clinicas que no ameritan, seria conveniente que, an-
tes de su prescripcion, se confirme la sensibilidad de los gérmenes.

Con respecto a los macrolidos, se observé una mayor consumo de los nuevos macrolidos sobre
todo de azitromicina que constituyé el segundo principio activo mas dispensado incluso, por sobre la
amoxiciina. Si bien este farmaco presenta ventajas farmacocinéticas con respecto al prototipo del
grupo y a la amoxicilina, constituye un antibiético de vigilancia de acuerdo a la clasificacion AWaRe
y, por ende, presenta un mayor potencial de resistencia y deberia ser utilizado para sindromes infec-
ciosos especificos ©"

Como limitaciones del estudio podemos mencionar que los datos obtenidos representan la canti-
dad y el tipo de ATB consumidos pero no la calidad de las prescripciones. Por otro lado, el hecho de
que el paciente haya adquirido el antibiético no implica que haya realizado el tratamiento completo.
Como ventajas podemos mencionar que la metodologia empleada y avalada por la OMS permite ob-
tener una estimacion (util, especialmente para analizar tendencias de consumo.

Podemos concluir que los datos obtenidos acerca del uso de ATB permitieron no sélo conocer la
cantidad de ATB utilizados, sino que permitieron detectar practicas de prescripcion que estan indi-
cando una problematica latente como es la sobreutilizacién de betalactamicos asociados a un inhibi-
dor de betalactamasa en nuestra provincia donde no hay datos que demuestren resistencia al uso de
amoxicilina como monofarmaco. Este tipo de cuestiones identifican puntos focales donde se hace
necesario intervenir para lograr un uso 6ptimo de los ATB.
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